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(S) Verfahren zum Befullen einer Spritze sowie Vorrichtung zur Durchfuhrung des Verfahrens 



© Das erfindungsgemafce Verfahren zum Befullen einer 
Spritze, insbesondere einer Spritze dient fur medizinische 
Zwecke, mit einer Substanz, die im in die Spritze einge- 
fulltcn Zustand einem Volumenvermindcrnden Verfah- 
rensschritt, insbesondere einer Lyophilisierung, unter- 
worfen wird. Dazu wird zunachst an dem zu befullenden 
Ende des Spritzenzylinders (1) ein zum Spritzenzylinder 
(1) hin offener und gegen diesen abgedichteter Fullbehal- 
ter (3> aufgesetzt. Dann wird die Substanz in den Fullbe- 
halter (3) sowie den Spritzenzylinder (1) eingebracht und 
anschliefcend die den Spritzenzylinder (1) sowie den Full- 
behalter {3) fullende Substanz dem volumenvermindern- 
den Verfahrensschritt unterworfen. Schlie&lich wird der 
Fullbehalter (3) vom Spritzenzylinder (1) abgenommen 
und der Spritzenzylinder (1) geschlossen oder weiteren 
Prozefcschritten zugefuhrt. 
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Bcschrcibung 

Die Iirrindung bclriiTl ein Vcrfahrcn /.upi Bclullcn cincr 
Sprilzc. die mil einer Subslanz bclulli eineni voluinenver- 
mindernden ProzeB unterworfen wird, insbesondere einer 5 
Sprilzc mil einer eineni LyophilisalionsprozeB zu unierwer- 
fenden Subslanz fur nicdizinische Zwecke. 

Wciler bctrifli die Erfindung cine Vorrichiung zur Durch- 
fiihrung dieses Vcrfahrens. 

Bei der Herstcllung von Sprilzen. die mil phannazeuli- U) 
sehen Subslanzen vorgefiilli sind, isl es oftmals erlbrdcrlich, 
die zunachst in gclostcr Fonn vorliegenden Subslanzen von 
ihrein Losungsmitlel zu befreicn, urn cine ausreichend lange 
Hallbarkeii der Subslanz zu gewahrlcisien. Dies geschichi 
insbesondere durch die Lyophilisicrung, wonach die Pro- 15 
dukle in gefricrgetrocknetem Zusiand haufig einc erhcblich 
hohere Stabilitai und dainii Hallbarkeii aufweisen. Diesc ly- 
ophilisicrt.cn pharmazcutischen Produktc werden mcisl in 
sogenannten Doppelkammerspritzen untergebrachl, wobei 
eine der beiden Kammem ein geeigneies Losungsmitlel ent- 20 
halt, das kurz vor der Applikalion dem lyophilisicnen Pro- 
dukt wieder zugefuhrt wird. Gcwohnlich ninunt das Lyophi- 
lisat nach erfolgler Gcfriertrocknung den selben Rauni ein 
wie in gelbster Form. 

Unler den Produklen, die lyophilisierl und vor der Appli- 25 
kation miliels eines Losungsmitiels rekonstituiert werden 
miissen, gibt es solche, die in ihrer lyophilisierten Fonn (als 
Lyophilisar) dem Patienten verabreicht werden. Daruber 
hinaus isl es fur die spalere Anwendung solcher Subslanzen 
wunschenswert, daB diese wahrend des Gefrierirocknungs- 30 
prozesses eine Volumenreduzierung erfahren. um so vom 
spateren Anwender gezielter applizien werden zu konncn. 
Eine Volumenreduzierung hat jedoch beim Einsatz gewohn- 
licher InjektionsgefaBc die Folge, daB bei diesen Anwen- 
dungen nach erfolgler Lyophilisierung ein groBes iiber- 35 
schiissiges Volumen, das zum Abfiilicn des fliissigen Pro- 
dukles erforderlich war, verblcibt. 

Dieses Volumen nimmt daher einerseits einen ubcrfiiissig 
groBen Raum ein und kann daruber hinaus fur den spateren 
Anwender wahrend der Applikalion der Subslanz hinderiich 40 
sein. 

Aus der DE38 06 562A1 ist eine Zweikammerspritze 
bekannt, bei der ein nach erfolgler Lyophilisierung verblei- 
bendes, groBes uberschussiges Volumen dadurch vcrmieden 
wird, daB das zu lyophilisierende Produkl in auBergewohn- 45 
lich hoher Losungskonzentration bereit gestellt wird. Dies 
isl jedoch gerade bei empfindlichen Produkten, die deshalb 
in lyophilisiener Form abgefullt werden, in der Regel nichi 
moglich, so daB diese vorbekannte Art der Abfullung meist 
nicht in Beirachl komtnt. 50 

Der Erfindung liegt daher die Aufgabe zugrunde, ein Ver- 
fahren zum Befiillen einer Spritze sowie eine zu ihrer 
Durchfuhrung geeignele Vorrichiung anzugeben, die es er- 
laubt, eine dem Volumen des lyophilisierten Produkts ange- 
paBte SpritzengroBe zu verwenden, so daB eine erYeklive 55 
Befullung der Spritze moglich ist, wobei weiter die Mog- 
lichkeit bestehen soli, daB das Injektionssystem einc Off- 
nung mil maximalcr GroBe aufweist, also keinc Verengung 
im (kaniilenseitigen) Kopfbereich aul weist. 

Diese Aufgabe wird in verfahrcnsmaBiger Hinsicht da- 60 
durch gelost, daB an dem zu befullenden Ende eines Sprit- 
zenzylinders ein zum Spritzenzylinder hin offener und gc- 
gen diesen abgedichteter Fullbehalter aufgesetzt wird, daB 
dann die Subslanz eingebracht wird, wonach sich diese iiber 
den Fullbehalter hinaus bis in den Spritzenzylinder cr- 65 
streckt, daB anschlieBend die Substanz dem volumenver- 
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und daB schlicBKch der Fullhehalicr vom Spriizenzy Under 
abgenommen und der Sprii/cnzylindcr geschlossen odcr 
weilcren ProzeBschrillen zugcfuhrl wird. 

l*)er durch die Erfindung errcichie Vorleil besiehi im we- 
senllichcn darin, daB durch den FuHbehaller das elTcktivc 
Volumen der Sprilzc vorubergehend vergroBcrt wird, wobei 
mil zunchmenden Fortschriil der Lyophilisicrung, also ge- 
ringer werdendem Anleil des Losungsmitiels die Substanz 
sich im Spritzenzylinder ansammcit, so daB am Ende der 
Lyophilisierung der Fullbehalter abgenommen und im ubri- 
gen emeut vcrwendet werden kann. 

In vorrichtungsmaBiger Hinsicht wird die Aufgabe gelost 
durch eine Sprilzc mit einer Substanz, die im in die Spritze 
eingefulllen Zusiand einem volumenvennindemdcn ProzeB 
unterworfen wird, insbesondere einer Spritze mil einer einer 
Lyophilisierung zu unterwerfenden Substanz fiir nicdizini- 
sche Zwecke, wobei die Spritze von einem Spritzenzylinder 
und cincm darin angcordnclcn Stopfcn gcbildct isl, an des- 
sen einem Ende ein Kanulenansalz- oder VerschluBteil und 
an dessen anderem Ende eine Fingerauflage mil mil Kolben- 
stange ansetzbar ist, gelost durch einen Fullbehalter. der mil 
einem AnschluBteil an einem der beiden Enden des Sprii- 
zenzylinders aufselzbar, dabei zum Spritzenzylinder hin of- 
ten und gegen diesen abgedichtet ist und der im auf den 
Spritzenzylinder aufgesetzlen Zusiand an seinem oberen 
Ende eine EinfullolTnung fiir die Substanz aufweist. 

In bevorzugter Austuhrungsfonu der Erfindung ist das 
AnschluBteil des Fullbehalters von einer Zylinderhulse ge- 
bildet, die den Spritzenzylinder auBenseitig fonnschlussig 
umgreift. 

Weiter ist es von Vorteil, wenn das AnschluBteil des Full- 
behalters einen ins Innere des Spritzenzylinders vorstehen- 
den Kragen aufweist, dessen zur Wand des Spritzenzylin- 
ders weisende Mantclflache mil einer Aufnahmenui fiir eine 
Dichtung versehen ist. Hierdurch ist insbesondere sicher ge- 
stellt, daB der Bereich der Innenmanlelflache zwischen der 
Dichtung und der Slirnseite des Spritzenzylinders nicht mit 
dem Losungsmittel bzw. dem Lyophilisal in Beriihrung 
kommt, da in diesem Bereich beim spateren VerschlieBen 
des Spritzenzylinders in der Regel Dichtungsslopfen oder 
ahnliches eingesetzl werden. 

Im iibrigen kann zweckmaBigerweise auch in die zwi- 
schen der Zylinderhulse und dem Kragen gebildete Ringnul 
eine Dichtung eingelegt sein. 

Weiter ist es im Rahmen der Erfindung vorgesehen, daB 
die Zylinderhulse axial iiber den Kragen vorsteht. 

SchlieBlich hat es sich als zweckmaBig herausgestellt, 
wenn der Fullbehalter gleiche Querschnittsgestalt und -ab- 
messungen besilzt wie der Spritzenzylinder. 

Im folgenden wird die Erfindung an einem in der Zcich- 
nung dargestellten Ausfuhrungsbeispiel naher erlautert; es 
zeigen: 

Fog. 1 einen Spritzenzylinder mit aufgesetztem Fullbehal- 
ter und eingcfullter, zu lyophilisierender Losung, 

Fig. 2 den Gegenstand nach Fig. 1, jedoch nach crfolgter 
Lyophilisierung, 

Fog. 3 den nach AbschluB der Lyophilisierung verschlos- 
senen und fertig konfektionierten Spritzenzylinder mil abge- 
hobenem Fullbehalter, 

Fig. 4 die mil X gekennzeichnete Detaildarsteilung nach 
Fig. 3. 

Die in der Zeichnung dargestellte Vorrichiung dient zum 
Befiillen einer Spritze, insbesondere einer Spritze fiir medi- 
zinische Zwecke, mit einer Substanz, die nach ihrcm Einflil- 
len in die Spritze cincm volumen verm indcrnden Vcrfahrcns- 
schritt unterworfen wird. Einen derartigen volumenvermin- 
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sungsmillcl belindlichcr WirksiolT in den Spriizenzylinder 
gebrachi und anschlieBend durch die Lyophili sic rung das 
Losungsmiltcl cni/ogcn wird, so daB dor WirksiolT selbsi 
anschlieBend in gefriergclrocknotcr Form vorlicgl. Uni hier- 
bei uus den uniersehiedlichslcn Griindcn zu venueiden, daB 5 
iui AnschluB an die Lyophilisierung ein groBes freies Volu- 
rnen iiu Spriizenzylinder 1 vcrblcibt, isl ein Fullbehaller 3 
vorgesehen, der mil eineni AnsehluBieil 8 an cincm der bei- 
den linden des Spriizenzylinders 1 aufsetzbar is!. In dem 
Ausfuhrungsbcispicl isl vorgesehen, den Fiillbehiilter 3 ani I*) 
kanulenseiiigen Ende des Spriizenzylinders 1 anzuordncn, 
wobei das andere Ende durch cinen Slopfcn 2 geschlossen 
isl. 

Der Fullbehaller 3 isl dabei zum Spriizenzylinder 1 hin 
often und gegen dicsen abgedichtet. Im auf den Spril/en/y- 15 
linder I aufgesctzten Zusland weisi der Fullbehaller 3 an 
seinem oberen Ende eine EinfullofTnung 9 fur die Subsianz 
auf. 

Tin einzelnen isl das AnsehluBieil 8 des Fullbehaltcrs 3 
von einer Zylinderhulse 10 gebildct, die den Spritzenzylin- 20 
der 1 auBcnseitig lormschlussig umgreift. Weiler isl das An- 
sehluBieil 8 des Fullbehaltcrs 3 mil cinem ins Innere des 
Spriizenzylinders 1 vorslehendem Kragen 11 versehen, des- 
sen zur Wand des Spriizenzylinders 1 weisende Mantelfla- 
ehe mil einer Aufnahmenut fureine Diehiung 4 versehen isl. 25 
Diesc Diehiung 4 isl insbesondere in der vcrgroBertcn Dar- 
siellung nach Fig, 4 gut erkennbar. Diese Diehiung 4, die bei 
vollsiiindig aufgesetztcni Fullbehalter 3 mil Absiand von 
dem zu befutlenden Ende des Spriizenzylinders 1 angcord- 
nei isl, sorgt dariiber hinaus dafur, daB der an die Stirnseite 30 
des Spriizenzylinders 1 angrenzende Randbereich frei von 
Losungsmiiiel bzw. Lyophilisat bleibt und somit eine geeig- 
nele saubere Dichtflache fur einen liier sparer einzusetzen- 
den Stopfen 6 oder dergleichen bildet. 

Dariiber hinaus kann auch, wie dies wiederum aus Fig. 4 *5 
deutlich hervorgeht, in die zwischen der Zylinderhulse 10 
und dem Kragen 11 gebildete Ringnul 12 eine weitere Dich- 
tung 5 eingelegl sein. 

Uni dem Fiillbehalier 3 einen ausreichenden Halt auf dem 
Spritzenzylinder 1 zu geben, stent die Zylinderhulse 10 axial 40 
liber den Kragen 11 vor. Im iibrigen besitzen der Fiillbehal- 
ier 3 und der Spritzenzylinder 1 gleiche Querschnittsgestalt 
und Abmessungen, wodurch das obere Ende des Fullbehai- 
lers 3 in seiner Gest alt genau dem oberen Ende des Spriizen- 
zylinders 1 selbst entspricht, wodurch bei Einsatz der Full- 45 
behalter 3 keinerlei Anpassungen oder Anderungen der Be- 
ftilleinrichtungen - auBer einer Hohenanpassung - erforder- 
lich sind. 

Die einzelnen, in den Fig. 1 bis 3 dargestellten Verfah- 
rensschritte laufen so ab, daB zunachst der Fullbehalter 3 auf 50 
den Spritzenzylinder 1 aufgesetzt wird und sodann die Be- 
fullung der sich in flussiger Losung befindlichen Subsianz 
erfolgi, wobei sich die durch horizontale Slriche in der Fig. 
1 angedeulete Befullung bis nahe zum oberen Rand des 
Fullbehaltcrs 3 erstreckt. 55 

Nach ertblgter Lyophilisierung befindet sich die durch 
kiirzere horizontale Slriche in Fig. 2 angedeulete trockene 
Subsianz ausschlieBlich im Spritzenzylinder 1, so daB nun 
der Fullbehalter 3 abgenommen und der Spritzenzylinder 1 
durch den Stopfen 6 und ein geeignetes VerschluBteil 7 ge- 60 
schlossen werden kann, wie dies in Fig. 3 dargestellt isl. 
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sianz fur medizinische Zwecke. dadurch gekenn- 
zeichnel, daB an dem zu bciullenden Ende eines Sprii- 
zenzylinders (1) ein /uiti Sprilzenzylindcr (1) hin offe- 
ner und gegen dicsen abgedichteler Fiillbehalier (3) 
aufgcscizl wird, daB dann die Subsianz eingebrachi 
wird, wonach sich diese Liber den Fullbehaller (3) hin- 
aus bis in den Sprilzenzylindcr (1) ersirecki, daB an- 
sehlieBend die Subsianz dem volumenvcrniindcmden 
Verfahrensschrin unierworfen wird, wonach diese sich 
ausschlieBlich in dem Sprilzenzylindcr (1) be tin del, 
und daB schlieBlich der Fiillbehalier (3) vom Spritzen- 
zylinder (1) abgenommen und der Spritzenzylinder (1) 
geschlossen oder weitercn ProzeBschrilien zugcfuhrt 
wird. 

2. Vorrichlung zum Befiillen einer Sprilze gemaB Ver- 
fahrcn nach Anspruch 1. mil einer Subsianz, die im in 
die Sprilze eingefullien Zustand cinem volumenver- 
mindemden ProzcB unierworfen wird, insbesondere ei- 
ner Spritze mil einer einer Lyophilisierung zu untcr- 
werfenden Subsianz fur medizinische Zwecke, wobei 
die Spritze von cinem Spriizenzylinder (1) und cinem 
darin angeordneien Stopfen (2) gcbildet ist, an dessen 
einem Ende ein Kanulenansatz- oder VerschluBteil (7) 
und an dessen andercm Ende eine Fingerauflage (13) 
mil Kolbenslange anselzbar isl, gekennzeichnel durch 
einen Fullbehaller (3), der mil einem AnsehluBieil (8) 
an einem der beiden Enden des Spriizenzylinders (1) 
aufsetzbar, dabei zum Spriizenzylinder (1) hin often 
und gegen diesen abgedichlet isl und der im auf den 
Spritzenzylinder (1) aufgcsetzien Zustand an seinem 
oberen Ende eine Einfullofmung (9) fur die Subsianz 
aufweist. 

3. Vorrichtung nach Ansprueh 2, dadurcli gekenn- 
zeichnel, daB das AnsehluBieil des Fullbchiilters (3) 
von einer Zylinderhulse (10) gcbildet ist. die den Sprit- 
zenzylinder (1) auBenseitig formschlussig umgreift. 

4. Vorrichtung nach Anspruch 2 oder 3, dadurch ge- 
kennzeichnel, daB das AnsehluBieil (8) des Fullbehai- 
lers (3) einen ins Innere des Spritzenzy finders (1) vor- 
siehenden Kragen (11) aufweist, dessen zur Wand des 
Spritze nzy linde rs (1) weisende Mantelflache mil einer 
Aufnahmenut fur eine Diehiung (4) versehen ist. 

5. Vorrichtung nach Anspruch 4, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB in die zwischen der Zylinderhulse (10) 
und dem Kragen (11) gebildete Ringnul (12) eine Dieh- 
iung (5) eingelegt ist. 

6. Vorrichtung nach Anspruch 4 oder 5, dadurch ge- 
kennzeichnel, daB die Zylinderhulse (10) axial Liber 
den Kragen (11) vorstehi. 

7. Vorrichtung nach einem der Anspriiche 2 bis 6, da- 
durch gekennzeichnel, daB der Fullbehalter (3) gleiche 
Querschnittsgestalt und -abmessungen besitzt wie der 
Spritzenzylinder (1). 
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